


































































 【考  察】
 RAでは七ype1,type2Aの減少とtype2Bの増加がみられたことから,何らかの機転で緩徐
 な収縮を示す赤筋線維から急速な収縮を示す白筋線維への移行と白筋線維のsubtype間の変換が
 行われたものと推察される。またtype2Cの増加がみられたことから廃用性萎縮によるtypeの
 移行に加えて,不顕性の多発神経炎による再神経支配の結果type間の変換が起こっていること
 が示唆される。
 RAではtype1,type2Aの分布が不均一で,正常のmosaicpattemが乱され筋線維が不規
 則に配列する傾向が認められた。この現象の背景には再神経支配による集団化の傾向が推察され,
 神経原性変化を裏付けるものと考えられる。一方type2A,type2Bで大小不同の傾向がみられ
 たことは筋原性変化として捉えられる。
 OAをRAと比較検討すると,typelおよびtype2BではRAと同様の傾向がみられたが正常
 群との有意差はなかった。しかしtype2Aでは面積の減少と大小不同は認められず分布も均一
 で明らかにRAとは異なった病態を呈していた。
匿結  論】
 RAにおける筋萎縮の病態はOAとは異なり単なる廃用性萎縮だけでなく,筋線維typeの遅
 筋から速筋線維化への進行と速筋線維のsubtype間の変換が行われ,さらに神経原性変化と筋原
 性病変が生じている特異な萎縮である可能性が強いとの示唆を得た。
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 審査結果の要旨
 慢性関節リュウマチ(RA)は一種の免疫の破綻による炎症であるが,その病変が関節の滑膜
 に集中していると考えられている。しかし関節破壊に至るまでの間には,疼痛と関節可動域の制
 限などにより,筋肉の萎縮が随伴する。このリュウマチにおける関節周辺の筋肉の萎縮は単に廃
 用性のものとしてその本態の解明は今まで行なわれていなかったようである。
 著者は,人工膝関節手術を施行したRAの患者13肢及び,変形性関節症(OA)によって同様
 の手術を受けた12肢で,年令的にも相対比させて条件を整えた上で,手術の際に採取可能な大
 腿四頭筋の内側広筋を生検して組織学的に観察した。
 その結果,通常のヘマトキシリン・エオジン染色では,RA,OA両者の閲に特異的差は認め
 られず,RAの患者においても局所における抗原抗体反応に由来する細胞浸潤などは認められる
 ものはなかった。また対照群の同年代の健常人の組織標本と比較しても,大きな違いを見出すこ
 とは出来なかった。
 Adensoine七riphosphate(ATP)一aseのpH4.6における染色を中心として,緩徐な収縮を示す
 とされるタイプ1線維と急速な収縮を示すタイプ2をその染色性の違いから同定し,更にこれを
 ABCに分割してその構成比率などを詳しく観察した。その結果,RAではOA群,正常群に比
 して,タイプ1とタイプ2Aが有意に多く,逆にタイプ2Bとタイプ2Cが有意に少なかった。
 このような特長は,どのように理解されるかが問題となった。本来,筋線維のタイプは生来の神
 経支配によって制御されているということが知られているので,このような現象は機能的な筋線
 維の変換を示唆するものか,何らか各線維内の代謝に変化のあったことを示す可能性がある。
 一方RAでは,タイプ2A及び2Bにおいて,直径の大小不同が著しい結果が得られた。これ
 は筋原性の変化,すなわち多発性筋炎で見られる現象に近いものとして捉えることができた。
 OAにおいては,このような傾向は全く認められなかった。また,筋線維の大小不同と染色性の
 違いの組合わせから解析された不均一係数を指標として評価すると,RA群においてはタイプ1
 とタイプ2Aで他群より高い値を示し,比率配分が比較的減少していることと平行して,筋線維
 が不規則に集団化する傾向が見られた。すなわちRAにおいては,多発性神経炎の要素を具備し
 て萎縮していくものとする仮説が成立することになる。
 このように一見筋萎縮として片付けられているRAにおける筋肉の病変は,例え著明な細胞浸
 潤が認められなくても多発性筋炎と神経炎に類似した所見が背景に潜んでいることを示唆するも
 のであり,本研究は,解明されていないリュウマチの筋の病態を明らかにしょうとするものであ
 ることから,十分学位論文に値すると考えられる。
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